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 記憶や学習などの脳の高次機能の解明には，多数の神経細胞で構成された神経回路網の電気活動
ダイナミクスを解析することが重要である．この目的のため，細胞外の環境を容易に変更できる分
散培養を用いることは有効である．本研究では，ラット胎児大脳海馬領域由来の神経回路網を，底
面に微小平面電極を設置した培養皿上に培養し，細胞外電位を多点同時計測して神経回路網の電気
活動時空間パターンを解析した． 
 静止膜電位の維持，及び神経電気活動の発生には多量のエネルギーが必要である．神経細胞は，
他の生細胞と同様に細胞外のブドウ糖を取り込み，代謝したエネルギーを使用している．神経電気
活動の発現に細胞外ブドウ糖が重要であるにかかわらず，神経回路網の電気活動特性と取り込んだ
ブドウ糖量との関係性は未だ不明瞭である．そこで，本研究ではこの関係性を考察した． 
 第1章では，全体の序論として神経電気活動のダイナミクスに関連して神経細胞と細胞外ブドウ
糖の関係性について述べた．第2章では，培養神経回路網の自発性神経活動の特性を確認した．培
養神経回路網の自発性神経活動は，培養日数に依存して神経活動頻度を増加させる．また，充分に
培養され，自発性神経活動が活性化した神経回路網の細胞外ブドウ糖が欠乏した場合，約15 時間
後には自発性神経活動頻度が概ね3 割まで減少することを明らかにした．第3章では，神経回路網
の自発性神経活動が細胞外ブドウ糖濃度変化に依存して変化するという現象を報告した．分散培養
された神経回路網における自発性神経活動頻度は，培養中のブドウ糖濃度に近い15 mMで最大とな
った．また，細胞外ブドウ糖濃度が20 mM以上の高濃度である場合，神経活動頻度は減衰した．培
養神経回路網は培養時のブドウ糖濃度に適応し，その差分に反応して自発性神経活動を調節してい
る可能性が示唆された．さらに，一般的な培養条件より高いブドウ糖濃度（30 mM）の自発性神経
活動は飽和し，変化が無かった．また，低いブドウ糖濃度（7.5 mM）で培養した神経回路網はそ
の神経活動頻度が調節されている可能性を示した． 
 これまでの知見では，自発性神経活動は刺激入力による誘発応答の正確な伝達を阻害する背景ノ
イズであると捉えられる傾向にあったが，近年は自発性神経活動パターンが神経回路網の内部状態
を表象していると考えられている．そこで，第4章では自己組織化マップで自発性神経活動と誘発
応答の時空間パターンを解析した結果を報告した．結果として，培養神経回路網において，自発性
神経活動と誘発応答との空間活動パターンがある程度再現良く分離することを確認しながらも，自
発性神経活動と誘発応答は互いに共通した神経電気活動パターンを有していた．このことから，神
経回路網はある入力に対して特定の出力をするのではなく，ある入力に対する出力はいくつかの活
動パターンの選択肢の中から確率的に引き出されている可能性が考えられる．また，細胞外ブドウ
糖濃度を変化させた場合の神経電気活動パターン識別を試みたところ，高ブドウ糖濃度条件下では
自発性神経活動頻度の識別確率が上昇した．高ブドウ糖濃度条件下においては，誘発応答と自発性
神経活動パターンの類似性が上昇する可能性が示唆された． 
 神経活動パターンは，回路網の構成要素となる神経細胞間を電気信号が伝搬した結果発生する．
そこで，第5章では，平均的な自発性神経活動テンプレートを作成し，その差分から電流刺激印加
の影響が及ぶ空間領域を解析した．結果から，刺激点からの距離に応じて，電流刺激の直接的な影
響の成分と，背景的な活動などが複合した2 次的な神経電気活動パターンが発生していることを明
らかにした．また，細胞外ブドウ糖濃度が至適濃度と異なる場合，細胞外ブドウ濃度が至適ブドウ
濃度と異なる場合，細胞内の信号伝達が減弱し，結果として自発性神経活動頻度が低下する可能性
を示した．これは，高ブドウ糖濃度条件下で自発性神経活動と誘発応答の活動パターンの類似度が
上昇した結果と一致する． 
 神経回路網の電気活動パターンが細胞へのエネルギー供給に影響を受けるということは，｢生存｣
という生物にとって最大の目的が神経回路網の情報処理に適切に組み込まれていることを意味す
ると考えられる． 
 
